Эффективность локального применения мезенхимальных стволовых клеток из жировой ткани в лечении длительно незаживающих инфицированных ран в эксперименте by Баранов, Е. В. et al.
МИНИСТЕСТВО ЗДРАВООХРАНЕНИЯ РЕСПУБЛИКИ БЕЛАРУСЬ
УО ВИТЕБСКИЙ ГОСУДАРСТВЕННЫЙ ОРДЕНА ДРУЖБЫ НАРОДОВ 
МЕДИЦИНСКИЙ УНИВЕРСИТ
ÄÎÑÒÈÆÅÍÈß ÔÓÍÄÀÌÅÍÒÀËÜÍÎÉ, 
ÊËÈÍÈ×ÅÑÊÎÉ ÌÅÄÈÖÈÍÛ È ÔÀÐÌÀÖÈÈ
Ìàòåðèàëû 67-îé íàó÷íîé ñåññèè ñîòðóäíèêîâ óíèâåðñèòåòà




         Д 70
 Редактор:
 Профессор, доктор медицинских наук В.П. Дейкало
 Заместитель редактора:
 доцент, кандидат медицинских наук С.А. Сушков
 Редакционный совет:
 Профессор В.Я. Бекиш, д.ф.н. Г.Н. Бузук, профессор В.С. Глушанко, 
профессор С.Н. Занько, профессор В.И. Козловский, профессор Н.Ю. Коневалова, 
д.п.н. З.С. Кунцевич, профессор Н.Г. Луд, д.м.н. Л.М. Немцов, профессор М.А. 
Никольский, профессор В.И. Новикова, профессор В.П. Подпалов, профессор 
М.Г. Сачек, профессор В.М. Семенов, профессор А.Н. Щупакова, доцент Ю.В. 
Алексеенко, доцент С.А. Кабанова, доцент Л.Е. Криштопов, доцент С.П. Кулик, 
доцент П.С. Васильков, доцент И.А. Флоряну.
Д 70  Достижения фундаментальной, клинической медицины и фармации.  
 Материалы 67-й научной сессии сотрудников университета. – Витебск:  
 ВГМУ, 2012. – 521 с.
ISBN 978-985-466-518-4
Представленные в рецензируемом сборнике материалы посвящены пробле-
мам биологии, медицины, фармации, организации здравоохранения, а также 
вопросам социально-гуманитарных наук, физической культуры и высшей 
школы. Включены статьи ведущих и молодых ученых ВГМУ и специалистов 
практического здравоохранения. 
         УДК 616+615.1+378
         ББК 5Я431+52.82я431
       © УО «Витебский государственный  




ЭФФЕКТИВНОСТЬ ЛОКАЛЬНОГО ПРИМЕНЕНИЯ 
МЕЗЕНХИМАЛЬНЫХ СТВОЛОВЫХ КЛЕТОК  ИЗ ЖИРОВОЙ ТКАНИ 
В ЛЕЧЕНИИ ДЛИТЕЛЬНО НЕЗАЖИВАЮЩИХ ИНФИЦИРОВАННЫХ 
РАН В ЭКСПЕРИМЕНТЕ
 Баранов Е.В., Сахаб Хайдар А., Недзведь М.К., Лобанок Е.С.,
 Василевич И.Б., Бутько Л.В.,Сапко И.Н.
УО «Белорусский государственный медицинский университет»,
«Институт биофизики и клеточной инженерии» НАН РБ,
г. Минск, Беларусь
Актуальность. Лечение хронических инфициро-
ванных ран – одна из актуальных задач практического 
здравоохранения. Большую социально-экономи-
ческую проблему представляют собой хронические 
раны. Проблема восстановления утраченного кожного 
покрова при заболеваниях и повреждениях различной 
этиологии остается актуальной во всем мире. Высо-
кая распространенность длительно незаживающих 
ран приходится на экономически развитые страны. 
В США хроническими язвами различной этиологии 
страдают до 6,5 миллионов пациентов. Частота за-
болевания в России и западной Европе от 1 до 4% 
населения и остается неизменной многие годы. Среди 
российских граждан насчитывается более 2,5 мил-
лионов пациентов с трофическими язвами нижних 
конечностей. На протяжении нескольких десятилетий 
ведущим методом лечения хронических ран  была ра-
дикальная хирургическая обработка раны. До сих пор 
не существует искусственного раневого покрытия, ко-
торое по своим характеристикам соответствовало бы 
требованиям, предъявляемым к идеальному раневому 
покрытию. Таким покрытием может служить культура 
стволовых аллогенных или ксеногенных клетока[1]. 
Цель исследования. Изучить эффективность 
локального применения мезенхимальных стволовых 
клеток (МСК) из жировой ткани в лечении длительно 
незаживающих инфицированных ран в эксперименте.
Материал и методы. Для проведения экспе-
римента нами была использована жировая ткань 
взрослых белых крыс линии Wistar весом 160-200 гр. 
В асептических условиях производили забор жировой 
ткани из внебрюшинного пространства. После получе-
ния достаточные количества МСК, у эксперименталь-
ных животных выполняли моделирование округлой 
раны на спине. Затем дно и края раны заражались 
путем инъекций 24-часовой монокультуры эталонных 
штаммов бактерий (Staphylococcus aureus), суспен-
дированной в 0,9% растворе натрия хлорида до 1х109 
КОЕ/мл. Объем вводимой взвеси микробов составлял 
2 мл. Гнойную рану получали спустя 2 суток от вре-
мени начала моделирования. Все животные были раз-
делены на две группы в каждой группе по 5 крыс: одна 
контрольная, а одна основная. В  контрольной группе, 
начиная со вторых суток от начала эксперимента, еже-
дневно применяли мазь Повидон-йод с содержанием 
активного йода 0,01г/1г и антибактериальную тера-
пию цефтриаксоном. Препарат вводили ежедневно 
внутримышечно в дозе 0,5 мг. На протяжении всего 
период наблюдения. В основной группе животных 
лечение включало выбранную антибактериальную 
и клеточную терапию с применением аутологичных 
мезенхимальных стволовых клеток из жировой 
ткани крыс. После санации инфицированной раны 
антисептиками, в асептических условиях выполняли 
трансплантацию МСК ЖТ методом локального обка-
лывания в четырёх точках вокруг раневого дефекта. 
Ежедневно проводились объективный осмотр раны с 
динамической фотосъёмкой и наблюдение за состо-
янием животных. В основной и контрольной группе 
животных выводили из эксперимента на 3, 5, 7, 10, 14 
сутки. В те же сроки производили забор крови с целью 
определения количества лейкоцитов и лейкоцитарной 
формулы. Кроме того, проводились исследования 
бактериального посева из раны для оценки динамики 
микробного загрязнения, заборы тканей из разных от-
делов раневого дефекта (центр и периферия). В даль-
нейшем выполняли световую микроскопию срезов 
тканей экспериментальной раны. В каждом препарате 
проводили исследования в нескольких полях зрения. 
Срезы окрашивались гематоксилином и эозином. 
Результаты и обсуждение. Анализируя резуль-
таты исследования экспериментальной раны у крыс, 
следует отметить, что раневой процесс протекал 
разнотипно в контрольной и опытной группах.
По данным анализа крови на 3-е сутки количество 
лейкоцитов в первой группе составило 18.9х109; 5–е 
16.3х109, а на 14-е сутки 14.0х109. В контрольной 
группе сохранялись признаки воспаления раны, чего 
не отмечалось в опытной группе, где был этот пока-
затель на 3-е 11.8х109 ,5-е 11.2х109,14-е сутки 4.5х109. 
Полученные данные по результатам бакпосева  в те 
же сроки были в  контрольной группе на 3-е сутки 
5,4х107 КОЕ/мл, 5-е сутки 2,6х107 КОЕ/мл; на 14-е 
сутки 3,2х105 КОЕ/мл. В опытной группе на 3-е сут-
ки 1,5х106 КОЕ/мл., 5-е 6.0x102 КОЕ/мл, а 14-е сутки 
микроорганизмов нет, Данные результаты показы-
вали, что скорость снижения уровня лейкоцитов и 
микробного обсеменения  превосходили эти показа-
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тели в контрольных группах. Цитологические иссле-
дования показали, что на десятые сутки наблюдения 
отмечалось значимое снижение содержания нейтро-
фильных лейкоцитов в опытной группе в сравнении 
с предыдущим сроком наблюдения, в то же время, 
аналогичной тенденции в контрольной группе  не на-
блюдалось. По данным компьютерной планометрии 
площадь раневой поверхности при местном лечении 
с применением мази и антибактериальной терапию 
начинает достоверно уменьшаться с 5-7-х суток, а с 
применением МСК с 3-5-х. Скорость эпителизации 
ран при местном лечении мазью в 1,6 раза ниже, чем 
с применением МСК (7,29 и 11,71 соответственно). 
При этом динамика заживления инфицированных 
ран с использованием МСК составила 6,51% про-
тив 3,41% в контрольной группе. Анализ данных 
морфологических исследований  показал, что к 14-м 
суткам наблюдения в препаратах, взятых из раны 
в опытной группе животных, отмечалось большое 
количество фибробластов и кровеносных сосудов и 
меньшее количество лейкоцитов и лимфоцитов, чем 
в контрольной. Полученные результаты дали нам ос-
нование считать, что аутологичные клетки сохраняли 
жизнеспособность в ране и активно включались в 
раневой процесс.
Выводы. Из жировой ткани может быть полу-
чена клеточная фракция, с преобладанием клеток 
мезенхимального происхождения с фибробластной 
морфологией и фенотипическим сходством с мезен-
химальными стволовыми клетками стромы костного 
мозга. При использовании мезенхимальных стволо-
вых клеток для лечения инфицированных  ран от-
мечается  купирование воспалительных признаков, 
и ускорение контракции раны на фоне комплексного 
лечения. Ускорение процесса эпителизации раны в 
основной группе животных было связано  с функци-
ональной активностью мезенхимальных стволовых 
клеток из жировой ткани, влияющих на скорость 
образования и созревания грануляционной ткани и 
фибробластов. Использование мезенхимальных ство-
ловых клеток из жировой ткани является перспек-
тивным методом лечения  длительно незаживающих 
инфицированных ран. Этот  метод может быть обо-
снованно включен в комплексную программу лечения 
длительно не заживающих инфицированных ран в 
клинической практике.
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Актуальность. Ранее было показано, что при 
продолжительном экспериментальном шоке, вы-
званном пунктированием слепой кишки у крыс, 
снижается базальный тонус сосудов сердца, а также 
нарушаются эндотелийзависимые механизмы пото-
киндуцированнного расширения коронарных сосудов 
и сократительный ответ препарата кольца аорты на 
действие простагландина F2 [1]. 
Целью исследования было изучение влияния 
низкомолекулярного тиолсодержащего вещества с 
редокс-активным действием N-ацетилцистеина (N-
АЦ), вводимого как in vivo, так и в перфузионный 
раствор, на характер изменения тонуса  коронарных 
сосудов изолированного сердца крыс после CLP-шока.
Материал и методы. Эксперименты выполнены 
на 98 крысах-самках линии Вистар массой 200-250 
граммов, распределенных по группам: (1) – контроль-
ная; (2) – «СLP-шок» (cecal ligature punctuation). Для 
моделирования CLP-шока у крыс, наркотизирован-
ных нембуталом, через разрез в передней брюшной 
стенке извлекали слепую кишку, накладывали на 
нее лигатуру ниже илеоцекального угла и дважды 
пунктировали стенку слепой кишки, с последующим 
послойным ушиванием раны. Изолированное по 
методу Лангендорфа сердце крысы перфузировали 
спустя 24 часа после операции в условиях ступенчато-
го увеличения объемной скорости потока (4; 7; 11 мл/
мин) стандартным раствором Кребса-Хензелайта, аэ-
рированного карбогеном. Коронарное перфузионное 
давление (КПД) измеряли при помощи датчика EMT-
34 электроманометра EMT-311 («Мингограф-81»). В 
части экспериментов оценивали степень прироста 
КПД в ответ на перфузию изолированного сердца 
крыс раствором, содержащим 34 мМ КСl. N-АЦ 
вводили одним из способов: а) внутрибрюшинно в 
дозе 30 мг/100 г массы тела крысы за 1 час до начала 
операции; б) интрааортально в дозе 10 мМ в объеме 
0,1 мл. в течение 1 минуты. Перфузию изолированного 
сердца крыс проводили в условиях как интактной 
NO-синтазы, так и при ее ингибировании, добавляя в 
перфузионный раствор L-NAME (60 μМ/л). В плазме 
крови определяли содержание нитратов/нитритов, 
а в сыворотке – концентрацию цГМФ. Цифровой 
материал обрабатывали статистически с использова-
